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L es syndromes cardio-renaux sont une entite « ressentie » depuis longtemps par les 
cliniciens, qui a pris recemment une nouvelle actualite. Cela est secondaire a une 
augmentation epidemiologique liee au vieillissement de la population et a une meil- 
leure survie des patients ayant un seul organe atteint. Une meilleure classification, 
simple, est utilisee reprenant comme criteres I’atteinte initiale et son caractere aigu 
ou chronique. Les connaissances physiopathologiques se sont egalement developpees et 
ne sont plus cantonnees a une vision hemodynamique. Enfin, tout cela a permis de proposer 
une meilleure prise en charge des patients pouvant aller jusqu’a la transplantation du ou des 
organes defaillants. 
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Syndromes cardio-renaux : definition et classification 

Coeur et rein : leurs defaillances 
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expression « syndrome cardio-renal » fait 
■ reference aux consequences d’une dysfonc- 

i tion aigue ou chronique du cceur ou du rein 

sur l’autre organe. 

line classification en cinq syndromes 

Dans ce contexte, on distingue selon la classification 
proposee par V Acute Dialysis Quality Initiative (ADQI) 
[tableau 1 les syndromes cardio-renaux aigus (type 1) ou 
chroniques (type 2) ou une dysfonction cardiaque aigue 
ou chronique est responsable d’un dysfonctionnement 
renal aigu ou chronique. A l’oppose, les syndromes reno- 
cardiaques correspondent a une alteration aigue (type 3) 
ou chronique (type 4) de la fonction renale impactant la 
fonction cardiaque. Enfin, le syndrome cardio-renal de 
type 5 est observe dans des pathologies se compliquant 
simultanement de lesions cardiaques et renales (dia- 
bete, amylose, pathologies auto-immunes...). 


Syndrome cardio-renal de type 1 

Les causes d’insuffisance cardiaque aigue responsables 
du syndrome cardio-renal de type 1 conduisant a une 
insuffisance renale aigue correspondent habituelle- 
ment a quatre situations differentes : un choc cardioge- 
nique au cours d’un syndrome coronaire aigu, une de- 
faillance cardiaque brutale a predominance droite 
(pericardite), une decompensation aigue d’une insuffi- 
sance cardiaque congestive chronique et un cedeme 
pulmonaire hypertensif (flash OAP) dans un contexte 
d’insuffisance cardiaque a fonction systolique preser- 
vee du ventricule gauche. L’ insuffisance renale est dans 
un premier temps de nature fonctionnelle (vasomotrice) 
et peut s’ameliorer rapidement, parallelement a la cor- 
rection des anomalies hemodynamiques. En revanche, 
en cas d’etat de choc ou de collapsus hemodynamique 
prolonge, une necrose tubulaire ischemique peut s’ ins- 
taller et en retour etre responsable d’une aggravation 
de la situation hemodynamique du patient. 


Syndrome cardio-renal de type 2 

Le syndrome cardio-renal de type 2 correspond a un 
contexte d’insuffisance cardiaque chronique conges- 
tive, quelle qu’en soit la nature, responsable au long 
cours d’une dysfonction renale chronique. Cette insuf- 
fisance renale peut egalement dans un premier temps 


etre directement liee a une hypoperfusion renale mais, 
avec le temps, l’hypoperfusion renale chronique peut 
etre responsable de lesions de fibrose interstitielle et de 
l’installation d’une maladie renale chronique compli- 
quant en retour un retentissement sur la prise en charge 
de l’insuffisance cardiaque. Notamment les traitements 
diuretiques aux posologies « habituelles » deviennent 
progressivement insuffisants et les bloqueurs du sys- 
teme renine-angiotensine plus difficilement prescrits 
du fait de 1’ insuffisance renale. 

Syndrome cardio-renal de type 3 

Le syndrome cardio-renal (ou renocardiaque) de type 3 
est observe en cas d’insuffisance renale aigue secondaire 
a une necrose tubulaire ischemique ou a une glomerulo- 
nephrite aigue. La retention hydrosodee et les anomalies 
electrolytiques induites par 1’ insuffisance renale aigue 
vont notamment, si la prise en charge est retardee, etre 
responsables d’une defaillance cardiaque avec en pre- 
mier lieu un risque d’oedeme pulmonaire aigu et/ou 
d’arythmie ventriculaire et d’arret cardiaque. 

Syndrome cardio-renal de type 4 

Le syndrome cardio-renal (ou reno-cardiaque) de type 4 
fait reference a une situation tres frequente ou la mala- 
die renale chronique, au fur et a mesure de sa progres- 
sion, va etre responsable d’un retentissement cardiaque 
directement lie aux anomalies hemodynamiques et 
metaboliques associees a la reduction nephronique et 
au syndrome uremique. Les facteurs de risque tradi- 
tionnels sont tres presents chez les patients ayant une 
insuffisance renale, et un certain nombre de facteurs 
specifiques a ces patients participent au developpement 
de la cardiopathie uremique et a l’aggravation du risque 
cardiovasculaire global. L’hypertrophie ventriculaire 
gauche, la dysfonction diastolique du ventricule gauche, 
le risque accru de troubles du rythme et de mort subite, 
la coronaropathie sont favorises entre autres par l’hy- 
pertension arterielle, l’anemie, les troubles electroly- 
tiques et phosphocalciques. 

Syndrome cardio-renal de type de type 5 

Le syndrome cardio-renal de type 5 correspond a une 
situation theorique ou une pathologie systemique pro- 
gresse simultanement dans les deux organes, le cceur 
et les reins. Des affections chroniques comme l’hyper- 
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CLASSIFICATION DES SYNDROMES CARDIO-RENAUX 

Syndromes cardio-renaux 

Appellation 

Description 

Situations 

Type 1 

Syndrome cardio-renal aigu 

Dysfonction cardiague aigue conduisant a 
une insuffisance renale aigue 

Decompensation aigue d’une insuffisance 
cardiague congestive) 

OAP hypertensif avec FEVG preservee 
Insuffisance cardiague droite severe 

Type 2 

Syndrome cardio-renal chronigue 

Dysfonction cardiague chronigue 
responsable d’une insuffisance renale 
chronigue 

Insuffisance cardiague congestive 

Type 3 

Syndrome reno-cardiague aigu 

Retentissement cardiague d’une 
insuffisance renale aigue 

Insuffisance cardiague aigue au decours 
d’une IRA secondaire a un etat de choc ou 
d’une glomerulonephrite aigue 

Type 4 

Syndrome reno-cardiague chronigue 

Retentissement cardiague de la maladie 
renale chronigue 

Hypertrophie ventriculaire gauche et 
dysfonction diastoligue 

Type 5 

Syndrome cardio-renal secondaire 

Maladies « systemigues » conduisant a 
une alteration simultanee des fonctions 
cardiague et renale 

Diabete, amylose, maladies de systeme 
immunologiques 


Tableau. FEVG : fonction Rejection ventriculaire gauche ; IRA : insuffisance renale aigue ; OAP : oedeme aigu du poumon. 


tension arterielle, le diabete, l’amylose, le lupus syste- 
mique, la sclerodermie, la sarcoidose peuvent etre res- 
ponsables d’une atteinte simultanee des deux organes 
mais, en pratique, contribuent egalement a des tableaux 
de syndrome cardio-renal de type 2 ou 4. 

En pratique clinique, ce sont les syndromes cardio- 
renaux de types 1 et 2 qui justifient le recours au nephro- 
logue pour des patients initialement pris en charge en 
cardiologie. 

Insuffisance cardiaque : 
une prevalence tres elevee 
de I’atteinte renale 

L’alteration de la fonction renale est une situation fre- 
quente au cours de l’insuffisance cardiaque. Sa preva- 
lence est de 30 a 40 % des cas selon les etudes et la seve- 
nth de l’insuffisance cardiaque. Dans l’etude ADHERE 2 , 
pres de 60 % des patients hospitalises pour une decom- 
pensation cardiaque aigue avaient un debit de filtration 
glomerulaire estime inferieur a 60 mL/min/1,73 m 2 . 
La plupart des etudes ont utilise l’augmentation de 
26 pmol/L (3 mg/L) de la creatininemie ou de plus de 
25 % de sa valeur de base pour definir l’insuffisance 
renale du syndrome cardio-renal de type 1. Cette defini- 
tion conduit a une prevalence de 27 a 45 % de syndrome 
cardio-renal de type l. 3 

La prevalence du syndrome cardio-renal de type 2 
rapportee dans les grands essais sur rinsuffisance car- 
diaque s’etablit a un niveau similaire de 30 a 60 % des 
cas. De plus, d’apres des etudes observationnelles re- 


centes, la severite de 1’ insuffisance renale observee chez 
les patients admis pour decompensation cardiaque aigue 
semble augmenter avec le temps, suggerant la prise en 
charge en milieu hospitalier de patients aux conditions 
hemodynamiques de plus en plus precaires. 4 Enfin, il 
peut apparaitre difficile de distinguer le facteur causal 
initial du fait de la simultaneity de la defaillance des 
deux organes, le groupe de consensus de 1’ ADQI recom- 
mande alors de classer les patients en syndrome cardio- 
renal de type 2 + 4. 1 

Facteurs pr dicteurs du syndrome 
cardio-renal 

Plusieurs facteurs associes a la presence d’une insuffisance 
renale chez les patients atteints d’ insuffisance cardiaque 
ont ete identifies dans des etudes menees ces 10 dernieres 
annees. Ainsi, l’age, le sexe masculin, le diabete, l’origine 
ischemique de l’insuffisance cardiaque, une pression 
systolique basse, un reponse neuro-hormonale marquee, 
un syndrome cedemateux et le recours a de fortes doses 
de diuretiques sont associes de fagon independante au 
risque d’ insuffisance renale. 5 Les etudes observation- 
nelles montrent egalement que, contrairement a une idee 
regue, l’alteration de la fonction renale ne requiert pas 
obligatoirement une baisse de la fraction d’ejection du 
ventricule gauche (FEVG). Dans l’etude CHARM ( Cande - 
sartan in Heart Failure: Assessment of Reduction in 
Mortality and Morbidity), l’incidence de l’insuffisance 
renale etait similaire dans les groupes avec FEVG pre- 
servee (34 %) ou alteree (33 %). 6 
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Une augmentation significative 
de la morbi-mortalite 

Les syndromes cardio-renaux de types 1 et 2 sont associes 
de fagon independante a une augmentation de la mor- 
bi-mortalite. Dans le registre ADHERE, le risque relatif 
de mortality intrahospitaliere est multiplie par 3,5 chez 
les patients ayant une insuffisance renale severe. 2 De 
meme, une augmentation de la creatininemie de 26 pmol/L 
est un facteur predictif de la mortality hospitaliere et 
de la duree d’hospitalisation. 7 Ainsi le syndrome car- 
dio-renal de type 1 ou 2 est une situation frequemment 
rencontree au cours de 1’ insuffisance cardiaque conges- 
tive et apparait associe a une augmentation du risque 
de morbi-mortalite significative. 

MIEUX IDENTIFIER LES PATIENTS ET ORIENTER 
LA RECHERCHE 

Au cours de ces dernieres annees, la comprehension 
des phenomenes physiopathologiques liant les reper- 
cussions aigues ou chroniques de la degradation de la 
fonction du cceur ou du rein sur l’autre organe a bene- 
ficie d’un regain d’attention. Le syndrome cardio-renal 
a ainsi fait l’objet de recentes publications visant a 
proposer une definition et une classification qui per- 
mettent de mieux identifier les patients au sein des 
cohortes et d’aider a la mise en place de protocoles 
d’etudes therapeutiques. © 
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RESUME SYNDROMES 
CARDIO-RENAUX : DEFINITION 
ET CLASSIFICATION 

Les syndromes cardio-renaux font reference 
aux consequences cliniques et metabo- 
liques de la defaillance aigue ou chronique 
du ceeur ou du rein sur I'autre organe. Des 
etudes recentes ont permis de mieux pre- 
ciser les phenomenes physiopathologiques 
a I'origine des differents types de syn- 
dromes cardio-renaux et de proposer une 
nouvelle classification. Le type 1 correspond 
a une defaillance cardiaque brutale (choc 
cardiogenique, decompensation aigue d'une 
insuffisance cardiaque congestive) induisant 
une dysfonction renale aigue. Dans le type 
2, la defaillance cardiaque est chronique 
(insuffisance cardiaque congestive) et induit 
des lesions renales chroniques sur le long 
terme. A I inverse, les types 3 (aigu) ou 4 
(chronique) correspondent a une situation 
de defaillance renale aigue (insuffisance 


renale aigue par necrose tubulaire secon- 
daire a un collapsus prolonge. . .) respon- 
sable d'une defaillance cardiaque aigue 
(insuffisance ventriculaire gauche et oedeme 
pulmonaire) ou au contraire chronique 
(glomerulonephrite chronique, poly- 
kystose. . .) conduisant a des alterations 
cardiaques chroniques (hypertrophie ventri- 
culaire gauche, insuffisance cardiaque, 
troubles du rythme , . . ). Enfin, la defaillance 
des deux organes peut etre simultanee au 
cours d'une maladie systemique ou meta- 
bolique (diabete) correspondant au type 5. 
Les etudes epidemiologies soulignent la 
frequence des syndromes cardiorenaux de 
types 1 et 2 et I 'impact particulierement 
deletere de I 'insuffisance renale sur le 
pronostic a court et moyen terme de I'in- 
suffisance cardiaque. Cette classification a 
pour interet essentiel de permettre de mieux 
identifier les patients et d'aider a la mise 
en place d’etudes therapeutiques. 


SUMMARY CARDIORENAL 
SYNDROMES: DEFINITION 
AND CLASSIFICATION 

Cardiorenal syndromes refer to clinical 
and metabolic consequences of acute 
and chronic heart failure or kidney di- 
sease on other organ. Recent studies 
have further clarified the pathophysiolo- 
gical mechanisms behind the different 
types of cardiorenal syndromes and 
propose a new classification. The car- 
diorenal syndrome type 1 corresponds 
to an acute heart failure (cardiogenic 
shock, acute decompensated congestive 
heart failure) which induces acute renal 
dysfunction. In the cardiorenal syndrome 
type 2 heart failure is chronic (conges- 
tive heart failure) and induces chronic 
kidney damages in the long term. Whe- 
reas the renocardiac syndrome type 3 
(acute) or 4 (chronic) corresponds to 
either acute renal failure situation (acute 


renal failure with tubular necrosis se- 
condary to acute collapsus...) res- 
ponsible for acute heart failure (left 
ventricular failure and pulmonary edema) 
or chronic (chronic glomerulonephritis, 
polycystic...) leading to chronic heart 
alteration (left ventricular hypertrophy, 
heart failure, arrhythmias...). Finally, the 
failure of both organs can be simul- 
taneous and secondary to a systemic or 
a metabolic disease (amyloidosis, dia- 
betes) and corresponds to cardiorenal 
syndrome type 5. Epidemiological stu- 
dies highlight the high incidence of 
cardiorenal syndromes type 1 and 2 and 
particularly the deleterious impact of 
renal impairment on the short and me- 
dium term prognosis of heart failure. 
This classification is of essential interest 
for better identification of patients and 
help for the development of therapeutic 
studies. 
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Physiopathologie des syndromes cardio-renaux 

Des mecanismes bien plus 
complexes que la simple hypothese 
« hypoperfusion renale » 


L es syndromes cardio-renaux sont des situa- 
tions cliniques frequentes, et cette frequence 
croit avec le temps compte tenu de l’allonge- 
ment de la duree de vie et de la meilleure re- 
connaissance de leur existence et de leur definition. 

Ils ont beaucoup beneficie d’une meilleure compre- 
hension des phenomenes physiopathologiques sous- 
jacents pour ameliorer leur diagnostic et leur prise en 
charge. 

Pendant de nombreuses annees, les syndromes cardio- 
renaux de types 1 et 2 ont ete generalement rattaches a 
une alteration de la fonction renale secondaire a une 
hypoperfusion causee par un defaut initial de la fonction 
de la pompe cardiaque. 1 Cependant, cette idee est consi- 
deree comme une simplification excessive d’une phy- 
siopathologie beaucoup plus complexe. L’importance 
de l’interaction bidirectionnelle entre le cceur et les 
reins et 1’ impact de nombreux autres facteurs sur cette 
interaction ont ete demontres dans la pathogenese des 
syndromes cardio-renaux. 

Mecanismes hemodynamiques directs : 
(’importance de la congestion veineuse 

La premiere explication est que le syndrome cardio-renal 
debute par une dysfonction systolique ventriculaire 
gauche, qui conduit a une diminution du flux sanguin 
renal. Cette diminution donne lieu a l’activation des me- 
canismes de retention de fluide, ce qui aggrave la capa- 
city de la pompe cardiaque qui, a son tour, cree un cercle 
vicieux. 2 Meme si ce mecanisme a encore un sens en tant 
que facteur contribuant au syndrome cardio-renal, son 
role en tant que composant physiopathologique principal 
du syndrome cardio-renal ou meme comme le facteur 
hemodynamique essentiel sous-jacent a ete conteste par 
des decouvertes recentes. 

De fait, l’association entre l’insuffisance renale et 
l’insuffisance cardiaque, et l’effet de cette association, 
existent meme chez des patients insuffisants cardiaques 
ayant une fraction d’ejection ventriculaire gauche pre- 
servee. En outre, la pression veineuse centrale elevee 
est une cause importante de dysfonction renale qui est 


souvent negligee, meme si elle est connue depuis plu- 
sieurs decennies dans un modele animal de rat au cours 
duquel la pression de perfusion normale a ete mainte- 
nue tandis que la pression veineuse a ete augmentee. 
Dans cette etude, l’augmentation de la pression vei- 
neuse entraine une reduction significative du debit de 
filtration glomerulaire, de l’excretion de sodium, et de 
l’excretion fractionnelle de sodium. Ces phenomenes 
sont completement reversibles lorsque la pression vei- 
neuse est restauree a ses niveaux de base. Chez l’homme, 
une etude a suggere une association entre l’insuffisance 
tricuspide et la reduction du debit de filtration glome- 
rulaire. Enfin, une etude a conclu que la congestion 
veineuse etait le facteur hemodynamique le plus impor- 
tant provoquant l’aggravation de fonction renale. 

Par ailleurs, on sait que l’augmentation de la pres- 
sion intra-abdominale est associee a une alteration de 
la fonction renale. 3 

Des mecanismes neuro-hormonaux 
compensatoires puis prejudiciables 

L’hypoperfusion, comme cela se produit dans l’insuffi- 
sance cardiaque, active des voies neuro-hormonales. 
Dans des situations physiologiques, ce mecanisme com- 
pensatoire est benefique, mais il peut devenir prejudi- 
ciable en initiant et en maintenant un cercle vicieux en 
cas de syndrome cardio-renal. 

Systeme nerveux autonome 

L’hyperactivite sympathique est l’un des mecanismes 
compensateurs finalement nocifs qui se produisent chez 
les patients atteints d’insuffisance cardiaque et de syn- 
drome cardio-renal. Durant l’insuffisance cardiaque, il 
existe une hyperactivite adrenergique persistante, une 
regulation negative disproportionnee des recepteurs beta-1 
adrenergiques du myocarde conduisant a une diminution 
de la proportion de recepteurs beta-l/beta-2 et des meca- 
nismes defectueux de la transduction recepteur-signal. 
Les effets protecteurs des agents bloquant les recepteurs 
beta adrenergiques sur cet element sont la raison pour 
laquelle ils ont pu etre consideres de fagon un peu provo- 
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catrice comme des agents « inotropes positifs » en cas d’in- 
suffisance cardiaque. 4 Que cet effet direct potentiel de su- 
ractivite sympathique constante ait une consequence sur 
la fonction renale et que son elimination puisse affecter la 
fonction renale reste putatif. L’augmentation de l’activa- 
tion sympathique du rein et de la liberation de catechola- 
mines dans le cadre d’une reduction de la clairance des 
catecholamines secondaire a l’alteration de la fonction 
renale fait aussi partie du cycle vicieux de la deterioration 
de la dysfonction renale et de l’insuffisance cardiaque. 

Systeme renine-angiotensine-aldosterone 

La diminution de la perfusion renale stimule la secretion 
de renine, qui a son tour active le systeme renine-an- 
giotensine-aldosterone (SRAA). La vasoconstriction qui 
en resulte et qui se traduit par une augmentation de la 
post-charge et par consequent une diminution du debit 
cardiaque, est un nouveau cercle vicieux dans la patho- 
genese du syndrome cardio-renal. Cependant, l’activation 
du SRAA a d’autres effets importants dans la pathogenese 
du syndrome cardio-renal. 

Par exemple, il a ete demontre que l’angiotensine II 
a un un role important dans la synthese renale de 
cytokines pro-inflammatoires, la regulation de la pro- 
liferation cellulaire, de la fibrose et de l’apoptose ainsi 
que pour l’apparition d’une hypertrophie myocardique 
et d’une dysfonction vasculaire endotheliale. 5 

Les recepteurs aux mineralo-cortico'ides qui fixent 
l’aldosterone sont presents dans les cardiomyocytes et 
les fibroblastes cardiaques. L’aldosterone joue un role 
pour la dilatation, l’hypertrophie et l’insuffisance car- 
diaque. Une etude animale recente a montre que la sup- 
pression des recepteurs mineralocortico'ides dans les 
cardiomyocytes preserve de la dilatation et de la defail- 
lance du ventricule gauche secondaire a une augmen- 
tation de la pression. L’augmentation de l’aldosterone 
plasmatique est associee avec l’inflammation et la 
fibrose du cceur et des vaisseaux. 6 L’aldosterone peut 
egalement favoriser la dysfonction endotheliale. 5 

Arginine vasopressine 

Les taux plasmatiques de l’arginine vasopressine aug- 
mented en cas d’insuffisance cardiaque. 7 Cette augmen- 
tation des niveaux d’arginine vasopressine provoque non 
seulement une vasoconstriction via les recepteurs de la 
vasopressine VI et une augmentation consecutive de la 
post-charge, mais peut aussi produire une retention 
d’eau par l’intermediaire des recepteurs V2 de la va- 
sopressine, qui sont les mediateurs de l’activite antidiu- 
retique de l’arginine vasopressine. Cette combinaison 
augmente encore le cercle vicieux hemodynamique du 
syndrome reno-cardiaque. 

Adenosine 

L’adenosine est connue pour avoir des effets regulateurs 
sur la fonction renale par le biais du recepteur d’adeno- 
sine Al. L’effet est complexe et varie selon les differents 


segments du rein. L’effet global est une diminution du 
debit de filtration glomerulaire, une augmentation de la 
reabsorption tubulaire proximale de sodium et une re- 
sistance aux diuretiques. Une augmentation des concen- 
trations en adenosine plasmatique a ete decrite chez des 
patients ayant une insuffisance cardiaque. L’augmenta- 
tion de la production d’adenosine durant une hypoxie 
peut exister chez les patients atteints d’insuffisance car- 
diaque. Par consequent, la dysregulation de l’adenosine 
peut generer un autre cycle d’autodegradation et contri- 
buer a la physiopathologie du syndrome cardio-renal. 8 

Mediateurs inflammatoires et lesions 
oxydatives 

La contribution des reactions inflammatoires et des lesions 
oxydatives dans la pathogenese de 1’ insuffisance cardiaque, 
de 1’ insuffisance renale, et du syndrome cardio-renal a ete 
aussi evoquee. 

L’association de 1’ inflammation avec l’anemie et la 
cachexie est egalement bien connue. Enfait, 1’ inflamma- 
tion et le stress oxydatif sont des voies communes reliant 
ces conditions pathologiques, a savoir 1’ insuffisance re- 
nale, l’insuffisance cardiaque, l’anemie et la cachexie. 
En plus des effets hemodynamiques directs par le biais 
de la retention sodee et hydrique et par la vasoconstric- 
tion, il a ete montre que l’angiotensine est impliquee dans 
une myriade de reactions inflammatoires et oxydatifs. 
Dans des etudes animales, la perfusion d’angiotensine II 
augmente dans le rein la production de tumor necrosis 
factor (TNF), la synthese renale de l’interleukine-6 et de 
proteine chimiotactique monocytaire-1 (MCP-1) et main- 
tient des taux tissulaires eleves du facteur de transcrip- 
tion nucleaire kappa B (NFkB). 9 L’angiotensine II peut 
aussi stimuler la production d’ion superoxyde par l’ac- 
tivation des enzymes nicotinamide adenine dinucleotide 
(NADH) oxydase et le nicotinamide adenine dinucleotide 
phosphate (NADPH) oxydase. L’ion superoxyde est un 
derive reactif de l’oxygene (reactive oxygen species [ROS]) 
qui peut endommager les tissus. La NADPH oxydase est 
presente dans le myocarde avec une augmentation de son 
activite chez les patients ayant une insuffisance car- 
diaque. Il existe aussi une association entre la gravite de 
1’ insuffisance renale et la presence d’une augmentation 
de l’expression de ROS et de la NADPH oxydase. Ainsi, 
1’ insuffisance cardiaque et 1’ insuffisance renale peuvent 
augmenter les reactions inflammatoires et oxydatives, 
et egalement etre affectee par ces voies. 10 

L’inflammation peut egalement contribuer a l’ane- 
mie par differents mecanismes, y compris l’augmenta- 
tion de la concentration d’hepcidine. L’hepcidine dimi- 
nue la disponibilite du fer en diminuant l’absorption 
intestinale du fer et en inhibant sa liberation a partir 
des hepatocytes et des macrophages. 11 Une diminution 
de l’elimination d’hepcidine, en cas d’insuffisance re- 
nale, peut aggraver la situation et augmenter 1’ interac- 
tion entre l’insuffisance cardiaque, l’insuffisance re- 
nale, l’anemie et 1’ inflammation. 
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Dysfonction endotheliale : 
une aggravation des atteintes 

La fonction des cellules endotheliales ne se limite pas a 
celle d’une simple barriere physique a la surface des 
vaisseaux. Leurs fonctions comprennent la regulation 
du tonus vasculaire, des effets anti-inflammatoires, an- 
ticoagulants et la modulation de la permeabilite vascu- 
laire. 12 

L’insuffisance cardiaque et l’insuffisance renale 
chronique sont associees de fagon independante a un 
dysfonctionnement endothelial. 13 Cette dysfonction est 
Pun des principaux contributeurs a l’activite vasomo- 
trice anormale chez les patients avec une insuffisance 
cardiaque. Le monoxyde d’azote (NO), libere par les 
cellules endotheliales, est un regulateur majeur du to- 
nus vasculaire grace a son puissant effet vasodilatateur. 
La dysregulation de NO est consideree comme un contri- 
butes majeur a la dysfonction endotheliale dans le 
cadre de l’insuffisance cardiaque. 

Divers mecanismes ont ete proposes pour expliquer 
la dysfonction endotheliale dans l’insuffisance car- 
diaque. Les cellules endotheliales liberent du NO en 
reponse aux forces de cisaillement ( shear stress). Par 
consequent, une diminution de ces contraintes secon- 
daire a la defaillance de la pompe est un mecanisme 
potentiel pour le dysfonctionnement endothelial obser- 
ve dans 1’ insuffisance cardiaque. 14 De plus, le shear stress 
depend non seulement de la circulation sanguine mais 
aussi de la viscosite sanguine. Cette viscosite est dimi- 
nuee en cas de baisse de la concentration d’hemoglobine 
et ainsi peut entrainer une diminution des contraintes 
de cisaillement et de la vasodilatation. L’anemie induite 
par l’ischemie, qui est habituelle dans le syndrome car- 
dio-renal pourrait ainsi contribuer a la diminution de 


la contrainte de cisaillement conduisant a une aggra- 
vation de la fonction endotheliale et des fonctions car- 
diaque et renale. 

L’augmentation de l’activite de la NADPH oxydase 
induite par l’angiotensine II, et P inactivation du NO par 
l’ion superoxyde et d’autres ROS, ont egalement ete 
proposees comme d’autres mecanismes possibles expli- 
quant la dysfonction endotheliale. En outre, l’activite 
du TNF, qui est augmentee a la fois en cas d’ insuffisance 
cardiaque chronique et d’ insuffisance renale chronique, 
peut provoquer une regulation negative de la NO syn- 
thase et augmenter l’apoptose des cellules endothe- 
liales. 14 

D’autres pistes 

Atherosclerose 

La maladie vasculaire atherosclereuse est une autre voie 
commune entre P insuffisance cardiaque et les maladies 
renales. La maladie renale, y compris P insuffisance re- 
nale chronique, est un facteur de risque independant 
pour le developpement de maladies cardiovasculaires 
d’origine atherosclereuse. 15 De meme, la maladie athe- 
rosclereuse peut conduire a un dysfonctionnement re- 
nal ; elle est meme la pr incipale cause de la maladie renale 
chronique d’origine ischemique. Par consequent, la ma- 
ladie atherosclereuse et la maladie renale peuvent acce- 
lerer Involution de Pune et de l’autre et prendre part 
ainsi a la pathogenese du syndrome cardio-renal. 

Proteinurie 

La proteinurie est associee a la fois aux maladies renales 
et aux troubles cardiovasculaires. Une association existe 
meme entre le degre d’albuminurie et le risque cardio- 
renal. 16 Dans certaines populations, comme les personnes 
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atteintes de diabete de type 2, la reduction de l’albuminu- 
rie en utilisant des mesures therapeutiques tels que les 
bloqueurs du systeme renine-angiotensine est associee 
a la fois a une diminution du risque renal et des effets 
cardiovasculaires, avec une diminution en particulier 
du risque d’insuffisance cardiaque. Neanmoins, on ne sait 
pas s’il existe un lien de causalite direct entre l’albumi- 
nurie et la maladie cardio-renale. L’albuminurie pourrait 
etre uniquement un marqueur des lesions endotheliales 
qui sont trouvees a la fois au cours des maladies renales 
et des maladies cardiovasculaires. 

Neanmoins, si elle est suffisamment importante, la 
proteinurie peut provoquer une retention hydrique et 
alterer encore plus les effets hemodynamiques dans le 
syndrome cardio-renal. 

Anemie et metabolisme du fer 

L’association de l’anemie avec l’insuffisance renale 
chronique est bien connue, et le traitement de l’anemie 
est un element central de la gestion des patients atteints 
de nephropathie chronique. L’anemie est egalement 
frequente chez les patients atteints d’insuffisance car- 
diaque et est associee a une morbi-mortalite accrue. 17 
L’anemie chez les patients souffrant d’insuffisance car- 
diaque est non seulement secondaire a l’insuffisance 
renale chronique souvent associee mais aussi aux effets 
nefastes des marqueurs inflammatoires sur l’erythro- 
po'iese et le metabolisme du fer. Comme deja citee, l’hep- 
cidine, un peptide produit principalement par le foie, est 
un regulateur important du metabolisme du fer. L’hep- 
cidine est eliminee par les reins, et sa production aug- 
mente au cours de 1’ inflammation. Grace a l’inhibition 
de l’absorption intestinale du fer et la liberation de fer 
stockee, l’hepcidine pourrait jouer un role majeur dans 
l’anemie de l’insuffisance renale. L’activation des voies 
inflammatoires dans l’insuffisance cardiaque peut 
contribuer a l’anemie observee dans l’insuffisance car- 
diaque. Une etude a revele que, chez les patients souffrant 
d’insuffisance cardiaque, l’homeostasie du fer etait anor- 
male et que les niveaux de fer circulant et fonctionnels 
sont diminues, meme chez ceux qui ont des concentra- 
tions normales de ferritine. 18 En outre, les anomalies de 
l’homeostasie du fer chez les patients souffrant d’insuf- 
fisance cardiaque ont ete associees de fagon plus impor- 
tante que l’anemie a une diminution de la capacite d’exer- 
cice et une moins bonne survie. 

L’anemie peut aussi entrainer ou aggraver l’insuf- 
fisance cardiaque par d’autres mecanismes, y compris 
un effet direct sur l’aggravation hemodynamique et la 
dysfonction endotheliale. Par consequent, l’anemie et 
une diminution de metabolisme du fer ont un role majeur 
dans la pathogenese du syndrome cardio-renal. 

Etat nutritionnel 

La cachexie latente ou manifeste, y compris la fonte des 
muscles et des graisses, est frequemment observee chez 
les patients atteints de nephropathie chronique et ceux 


souffrant d’insuffisance cardiaque, chez qui elle est un 
facteur de risque important de morbi-mortalite. 19 Les 
causes de la cachexie d’origine cardiaque et renale sont 
multifactorielles. La diminution de l’apport nutritionnel, 
en raison de l’anorexie, et la reduction de l’absorption des 
nutriments sont des facteurs qui peuvent causer une atro- 
phie musculaire dans de nombreuses maladies chroniques. 

Cependant, les voies neuro-hormonales et inflam- 
matoires jouent aussi des roles importants dans la pa- 
thogenese de la cachexie. Le systeme renine-angioten- 
sine-aldosterone, que l’on sait implique dans la 
pathogenese de l’insuffisance cardiaque et de l’insuffi- 
sance renale chronique, est egalement un contribute ur 
majeur a la cachexie. En effet, son activation dans ces 
conditions entraine une augmentation de la production 
de l’angiotensine II, qui provoque une atrophie muscu- 
laire, et entraine une augmentation de l’activite de la 
NADPH oxydase, produisant a son tour des ROS. L’an- 
giotensine II s’associe egalement a une anorexie en 
raison de son effet central, ce qui conduit a une augmen- 
tation de l’atrophie musculaire. La cachexie est un fac- 
teur de risque independant de mauvais pronostic a la 
fois en cas d’insuffisance cardiaque et d’insuffisance 
renale. Cependant, les mecanismes physiopatholo- 
giques qui relient cachexie et morbi-mortalite n’ont pas 
ete clairement elucides. 

Carence en vitamine D 

L’insuffisance renale chronique est associee a une ca- 
rence en vitamine D. L’expression des recepteurs de la 
vitamine D dans divers types de cellules, et par conse- 
quent le role de la vitamine D dans une grande variete 
de conditions physiologiques et pathologiques, a ete 
etudiee. En outre, l’insuffisance cardiaque est aussi as- 
sociee a un deficit en vitamine D. 20 Les mecanismes pour 
cette association pourraient etre, au moins en partie, 
lies a des effets de la regulation de la vitamine D sur la 
pression arterielle et la parathormone. Des preuves 
existent egalement montrant que le calcitriol par voie 
intraveineuse diminue les concentrations d’angioten- 
sine II et est associe a une diminution de l’hypertrophie 
ventriculaire chez les patients en hemodialyse ayant 
une hyperparathyro'idie secondaire. Dans un modele 
murin, la deletion specifique dans les cardiomyocytes 
du gene du recepteur de la vitamine D est associee a une 
augmentation de faille des myocytes et a une hypertro- 
phie ventriculaire gauche. 

Ces resultats, ainsi que la contribution connue de 
la dysregulation de la vitamine D dans l’insuffisance 
renale, suggerent un role possible de la carence en vita- 
mine D dans la pathogenese du syndrome cardio-renal 
avec un role therapeutique potentiel. 

Facteur de croissance des fibroblastes 23 

Le facteur de croissance des fibroblastes 23 (FGF23) est 
un regulateur majeur des niveaux de phosphate serique, 
de l’excretion urinaire du phosphate et de la modulation 
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du calcitriol (1,25 [OH]2D3). Les patients atteints de ma- 
ladie renale chronique ont une augmentation des taux 
circulants de FGF23. 21 Des concentrations elevees de 
FGF23 sont egalement associees de fagon independante 
avec l’hypertrophie ventriculaire gauche. 22 Une etude a 
montre que cette hypertrophie peut etre observee apres 
injection intramyocardique ou intraveineuse de FGF23 
chez la souris, et que, dans un modele animal de maladie 
renale chronique, la presence d’un bloqueur du recepteur 
du FGF23 pourrait attenuer l’hypertrophie ventriculaire. 
Une autre etude a montre que la concentration serique 
de FGF23 est un facteur predictif independant de mor- 
tality dans une cohorte de patients atteints d’insuffisance 
cardiaque systolique. Par consequent, le FGF23 pourrait 
avoir un role important dans la pathogenese des syn- 
dromes cardio-renaux et etre une cible therapeutique. 

UN ECHEVEAU COMPLEXE 

Les mecanismes physiopathologiques du syndrome 
cardio-renal sont complexes et ne peuvent se limiter a 
un simple effet hemodynamique. Ils sont resumes dans 
la figure p. 613. La meilleure comprehension de ceux-ci 
ouvre des voies de connaissance mais aussi pour la prise 
en charge therapeutique de ces patients. © 


RESUME PHYSIOPATHOLOGIE DES SYNDROMES CARDIO-RENAUX 

La physiopathologie des syndromes cardio-renaux est de mieux en mieux comprise. La vision classique etait une dysfonction 
systolique ventriculaire qauche, conduisant a une diminution du flux sanquin renal. Meme si ce mecanisme a encore un sens 
en tant que facteur contribuant au syndrome cardio-renal, son role en tant que composant physiopatholoqique principal du 
syndrome, ou meme comme le facteur hemodynamique essentiel sous-jacent, a ete conteste par des decouvertes recentes. En 
termes d'hemodynamique, la place de la congestion veineuse est de plus en plus retenue, comme le montre I'augmentation de 
la pression abdominale. Par ailleurs, la place de mecanismes neuro-hormonaux est mise en avant en particulier par le biais du 
systeme nerveux autonome, le systeme renine-angiotensine-aldosterone, I'arginine vasopressine, I'adenosine et les mediateurs 
inflammatoires. Des anomalies de la fonction endotheliale sont aussi responsables d'une aggravation des lesions, en particulier 
par le biais de la diminution des forces de cisaillement. Enfin, I'atherosclerose, la proteinurie, I'anemie avec des modifications 
du metabolisme du fer, I’etat nutritionnel et la carence en vitamine D ainsi que des modifications du FGF23 sont autant de pistes 
qui permettent de reflechir a de nouvelles voies multimodales de prise en charge therapeutique. 

SUMMARY PATHOPHYSIOLOGY OF CARDIORENAL SYNDROME 

The pathophysiology of cardiorenal syndromes (SCR) is becoming better understood.The traditional view was that the left 
ventricular systolic dysfunction leads to a decrease in renal blood flow. Although this mechanism still makes sense as a 
contributing factor to SCR, its role as the principal pathophysiological SCR component or even as essential hemodynamic un- 
derlying factor has been challenged by recent discoveries. Regarding hemodynamic, the role of increased venous pressure is 
more and more accepted as demonstrated by the increase in abdominal pressure. Moreover, the role of neurohormonal 
mechanisms is emphasized in particular through the autonomic nervous system, the renin angiotensin aldosterone system, 
arginine vasopressin, adenosine and inflammatory mediators. Abnormal endothelial function is also responsible for a worsening 
of lesions especially through the reduction of shear stress. Finally, atherosclerosis, proteinuria, anemia with iron metabolism 
modifications, the nutritional status and vitamin D deficiency as well as FGF23 changes may be important and could represent 
interesting new therapeutic approaches in patients with SCR. 
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L a survenue d’une defaillance renale au cours 
de T insuffisance cardiaque est frequente et sou- 
vent negligee : 50 a 60 % des patients admis pour 
insuffisance cardiaque aigue ont une dysfonc- 
tion renale, 1 et plus d’un tiers des insuffisants cardiaques 
chroniques ont une maladie renale chronique. 2 L’exis- 
tence d’une insuffisance renale, meme moderee, constitue 
un facteur de risque independant de morbi-mortalite. 2 3 

Le terme de « syndrome cardio-renal » a emerge de la 
constatation clinique de l’interdependance des dysfonc- 
tions cardiaques et renales. Un consensus d’experts a 
propose, en2008, une classification de ces syndromes 4 qui 
tient compte de l’organe primitivement defaillant d’une 
part, et de la cinetique de la defaillance d’autre part. 

Notre approche est celle du diagnostic et du traite- 
ment des syndromes cardio-renaux de types 1 et 2, dans 
lesquels une defaillance cardiaque se complique d’une 
atteinte renale. 


Diagnostiquer I’insuffisance cardiaque 

Le diagnostic d’ insuffisance cardiaque est evoque devant 
l’association de symptomes et de signes physiques, 
radiographiques, biologiques, electrocardiographiques 
et echocardiographiques d’ insuffisance cardiaque. 5 Le 
dosage d’un peptide natriuretique ( brain natriuretic pep- 
tide [BNP] ou N-terminal pro-BNP [NT-proBNP]) peut 
etre contributif par sa forte valeur predictive negative ; 
ces peptides etant eleves dans 1’ insuffisance renale, leur 
augmentation ne peut cependant pas, a elle seule, faire 
le diagnostic d’ insuffisance cardiaque. 

La confirmation diagnostique necessite la preuve 
d’une dysfonction cardiaque par l’echocardiographie. 
Elle permet d’evaluer la fonction systolique ventricu- 
laire gauche (FEVG) (insuffisance cardiaque a FEVG 
alteree retenue en cas de FEVG inferieure a 40 %), la 
fonction diastolique gauche, le retentissement de la dys- 
fonction gauche (dilatation auriculaire gauche et hy- 
pertension arterielle pulmonaire), la fonction droite, les 
valves cardiaques, la pression veineuse centrale et le 
debit cardiaque. 


Evaluer la severite de I’insuffisance 
cardiaque 

Les facteurs de mauvais pronostic sont rappeles dans 
les recommandations de la Haute Autorite de sante. 5 Ils 
dependent du terrain (age, diabete, origine ischemique. . .), 
de la tolerance au repos et a l’effort, et de parametres 
biologiques, electrocardiographiques et echographiques. 

Diagnostiquer le syndrome cardio-renal 
de type 1 ou 2 

Le diagnostic de syndrome cardio-renal de type 1 ou 2 
repose sur l’association : 5 

- d’une insuffisance cardiaque severe, c’est-a-dire com- 
pliquee de decompensations regulieres, d’un bas debit 
chronique et/ou d’une congestion veineuse invalidante ; 

- et d’une insuffisance renale non expliquee par d’autres 
causes. 

Tout diagnostic de syndrome cardio-renal, qu’il soit 
aigu ou chronique, implique 1’evaluation etiologique ha- 
bituelle d’une insuffisance renale : il s’agit d’un diagnostic 
d’elimination, soit en l’absence de comorbidites, soit 
parce que les comorbidites (hypertension arterielle, dia- 
bete) n’expliquent pas la severite de 1’ insuffisance renale. 

La distinction entre syndrome cardio-renal de type 
1 et 2 repose sur : 

- la cinetique de la degradation renale, qui suit le plus 
souvent celle de la defaillance cardiaque (aigue dans le 
type 1, progressive dans le type 2) ; 

- et la fonction renale en dehors des episodes de decom- 
pensation cardiaque (normale dans le type 1, alteree dans 
le type 2). 

Quantifier I’insuffisance renale 

La stadification de 1’ insuffisance renale est difficile 
dans cette population. Les formules d’estimation du debit 
de filtration glomerulaire, que ce soit la for mule CKD-Epi 
ou le MDRD, surestiment la fonction renale. En outre, il 
est souvent difficile de differencier 1’ origine organique 
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et fonctionnelle de la defaillance renale. Une prise en 
charge triple (medecin generaliste, cardiologue, nephro- 
logue) est done necessaire. 

Traitement non medicamenteux : 
constant 

Le traitement comporte toujours une approche non 
pharmacologique. Elle associe une education therapeu- 
tique et une approche dietetique individualisees. 5 

Regies hygieno-dietetiques 

Elle comportent les volets suivants (v. tableau) : 

- restriction sodee ; moderee (6 g/j), sauf dans les situa- 
tions aigues ou resistantes aux diuretiques (4 g/j) ; 

- restriction hydrique ; moderee (< 1,5 L/j) mais stable ; 
stricte (< 1 L/j) en cas d’hyponatremie ou de decompen- 
sation aigue ; 

- prevention de la denutrition ; 

- lutte contre la sedentarite ; en cas de deconditionne- 
ment a l’effort, readaptation cardiaque. 

Autosurveillance et identification 
des signes d’alerte 

Les patients doivent assurer une autosurveillance de leur 
poids 2 a 3 fois par semaine et savoir reconnaitre les 
signes de decompensation, pour favoriser leur securite 
et leur adhesion. 

Traitement de premiere intention 
(syndromes cardio-renaux 
de types 1 et 2) 

Optimiser le traitement de I’insuffisance 
cardiaque 

Les recommandations des societes savantes internatio- 
nales de cardiologie ( American Heart Association, Ame- 
rican College of Cardiology Foundation, European Society 
of Cardiology, Societe frangaise de cardiologie), 6 8 ainsi 
que celles du Guide du parcours de soins Insuffisance 
cardiaque de la Haute Autorite de sante 5 doivent etre 
rigoureusement respectees. 

Traitement medicamenteux 

En cas d’ insuffisance cardiaque stable avec une FEVG 
inferieure a 40 % , le traitement standard comprend un 
inhibiteur de l’enzyme de conversion et un betablo- 
quant. La spironolactone est proposee chez les patients 
symptomatiques ayant une FEVG inferieure a 35 % , en 
l’absence d’hyperkaliemie ou d’insuffisance renale 
avancee. 

En cas d’insuffisance cardiaque a FEVG preservee, 
la dysfonction provient d’une defaillance diastolique. II 
s’agit d’une entite distincte dans laquelle il n’existe au- 
cune recommandation de fort niveau de preuve. Le trai- 
tement reprend le plus souvent les principes de 1’ insuf- 
fisance cardiaque avec FEVG inferieure a 40 % . 


SYNTHESE DE L’APPROCHE THERAPEUTIQUE 
DANS LE SYNDROME CARDIO-RENAL DE TYPE 2 

Approche therapeutique systematique 


Regies hygieno-dietetiques 

Restriction sodee (systematique) - Restriction hydrique (a adapter) 

Lutte contre la denutrition 

Activite physique adaptee (readaptation cardiaque si necessaire) 

Traitement medicamenteux de premiere intention 

Traitement causal de la cardiopathie (si disponibie) 

Optimisation du traitement de I’insuffisance cardiaque (conformite aux recommandations) 
Adaptation reguliere du traitement diuretique - bi- ou tritherapie diuretique si necessaire 
Suivi rapproche triple : medecin Want, cardiologue, nephrologue 


Traitement du syndrome cardio-renal resistant 


Verification de la realite de la resistance aux diuretiques 

I Information claire en vue d’une decision medicale partagee 

Transplantation cardiaque ± renale (< 65 ans, absence de comorbidites severes 
et d’hypertension arterielle puimonaire fixee) 

Technique d’extraction hydrosodee : ultrafiltration isolee, hemodialyse, dialyse peritoneale 
Assistance ventriculaire 
Soins palliatifs et fin de vie 

Tableau. 


L’ insuffisance cardiaque droite est susceptible de 
compliquer les deux formes de dysfonctions ventricu- 
laires gauches, et peut etre isolee. Elle pose des problemes 
specifiques, en lien avec le dysfonctionnement renal se- 
condaire a la congestion veineuse, et en raison d’une 
ascite frequente. 

Approche interventionnelle 

La pose d’un defibrillateur peut etre indiquee, en de- 
hors de situations de fin de vie, en prevention primaire ou 
secondaire de la survenue de troubles du rythme car- 
diaque. 

Une resynchronisation cardiaque permet, en cas de 
bloc de branche avec dysfonction systolique symptoma- 
tique, de synchroniser la contraction des ventricules et 
done d’optimiser la contraction cardiaque. 
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Adapter le traitement diuretique 

Les diuretiques de l’anse sont utilises en premiere inten- 
tion. La voie intraveineuse est privilegiee dans les situa- 
tions aigues et severes, et l’utilisation d’une dose initiale 
au double de la dose anterieure est habituelle. La re- 
cherche de la dose minimale efficace doit faire l’objet 
d’une titration adaptee a la tolerance de la surcharge. 

En cas de reponse insuffisante a de fortes posologies 
(250 ou 500 mg de furosemide), apres verification du respect 
de la restriction hydrosodee, plusieurs attitudes sont 
envisageables : 

- poursuivre l’augmentation des diuretiques de l’anse 
jusqu’a la posologie maximale autorisee (1 000 mg/j pour 
le furosemide, 25 mg pour le bumetanide) ; 

- aj outer un deuxieme, voire un troisieme diuretique 
(hydrochlorothiazide ou antialdosterone). Les thiazi- 
diques sont particulierement efficaces en association 
avec les diuretiques de l’anse, mais une restriction hy- 
drique doit accompagner leur prescription pour limiter 
le risque d’hyponatremie. Les diuretiques antialdoste- 
rone, classiquement contre-indiques dans l’insuffisance 
renale severe, sont autorises sous surveillance stricte 
(kaliemie et creatininemie) chez les patients ayant une 
hypokaliemie non controlee par les autres classes. 

L’association de plusieurs diuretiques expose le pa- 
tient a un risque de dyskaliemie. La kaliemie doit faire 
l’objet d’un suivi hebdomadaire lors de toute modifica- 
tion therapeutique, et toute hypokaliemie doit etre cor- 
rigee par un diuretique antialdosterone et/ou une sup- 
plementation potassique. 


Traitement des syndromes 
cardio-renaux severes ou resistants 

Definition de la resistance aux diuretiques 

On etablit ce diagnostic lorsqu’il persiste des signes 
congestifs malgre un traitement optimal de l’insuffisance 
cardiaque, une restriction hydrosodee respectee et une 
association de diuretiques a posologie maximale toleree. 

Cette situation marque un tournant pronostique 
dans 1’evolution du syndrome cardio-renal. II convient 
alors de discuter le recours, transitoire ou definitif, a 
diverses approches y. tableau . 

Approche interventionnelle cardiologique 

Transplantation cardiaque 

La transplantation cardiaque se discute pour les patients 
de moins de 65 ans avec une insuffisance cardiaque se- 
vere, resistant au traitement optimal et a haut risque de 
mortality a un an. 5 8 

Chez les patients accessibles a une greffe cardiaque 
avec un debit de filtration glomerulaire estime inferieur 
a 40 mL/min/1,73 m 2 , une expertise nephrologique doit 
preciser s’il existe une indication de transplantation 
renale associee. 

Assistance mono- ou biventriculaire 

Le dispositif d’assistance ventriculaire est une pompe 
artificielle, a debit continu ou pulse, utilisee en cas d’ in- 
suffisance cardiaque chronique grave sans alternative 
therapeutique a court terme. Son recours reste rare. 


Figure 1. 
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Techniques d’extraction hydrosodee : 
ultrafiltration isolee, dialyse peritoneale, 
hemodialyse 

Ultrafiltration isolee 

L’ultrafiltration consiste a retirer du patient, a partir d’un 
circuit extracorporel, un liquide appele ultrafiltrat (fig. 1 ) . 
Ce liquide est obtenu en appliquant une pression sur le 
secteur sanguin en regard d’une membrane semi-per- 
meable, permettant une extraction d’eau et de petites 
molecules (ions, uree, creatinine). L’ ultrafiltrat est iso- 
tonique, c’est-a-dire qu’il a une concentration en ions 
identique au plasma du patient. II permet de depleter le 
patient d’une surcharge hydrosodee. Le sang hemo- 
concentre est restitue au patient. L'ultrafiltration peut 
etre realisee sur des generateurs de dialyse ou sur des 
machines dediees de petite faille tres largement automa- 
tisees, autorisant leur usage en soins intensifs de cardio- 
logie, voire en unite de surveillance continue. 

Cette technique est utilisee depuis plusieurs dizaines 
d’annees pour le controle des signes congestifs, le plus 
souvent en reanimation. Elle permet une depletion hy- 
drosodee maitrisee et a faible risque de troubles hydro- 
electrolytiques. Par rapport aux diuretiques, son 
moindre impact sur la regulation renine-angiotensine 
per mettrait de desamorcer la composante hormonale du 
cercle vicieux cardio-renal. 

Malgre des publications initialement prometteuses, 
son utilisation a grande echelle est sujette a debat. Deux 
essais randomises, en 2005 et 2007, 1 10 concluaient a une 
maj oration de la perte de poids et a une diminution des 
rehospitalisations grace au recours a l’ultrafiltration ; 
mais l’etude CARESS en 2012 s’est soldee par un critere 
combine « perte de poids-fonction renale » en defaveur 
de la technique d’ultrafiltration et une maj oration des 
evenements indesirables. 11 

A l’heure actuelle, il n’y a pas de consensus sur la 
place de l’ultrafiltration dans le syndrome cardio-renal. 
Elle peut etre proposee apres information claire et ap- 
propriee sur la mise en jeu du pronostic vital et renal. 
Les recommandations plaident pour une selection de 
patients en decompensation cardiaque resistante aux 
diuretiques. 
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Figure 2. DIALYSE PERITONEALE (A) ET HEMODIALYSE (B). 


Dialyse peritoneale 

Le recours a la dialyse peritoneale necessite 1’ implan- 
tation chirurgicale d’un catheter abdominal dont l’ex- 
tremite est intraperitoneale. Une a plusieurs fois par 
jour, un solute riche en glucose ou en polymeres du 
glucose est infuse dans la cavite peritoneale (environ 
1,5-2 L) (fig. 2A). Ce liquide engendre une extraction d’eau 
et de sel via les capillaires peritoneaux par phenomene 
osmotique et diffusif. Apres quelques heures de stase, 
le liquide peritoneal, enrichi en eau, ions et petites mo- 
lecules, est evacue. 

La dialyse peritoneale permet une extraction hydro- 
sodee continue et bien toleree, et n’implique pas de cir- 
culation extracorporelle. Son adaptability permet un 


schema therapeutique au plus pres des besoins du pa- 
tient. Elle preserve la fonction renale residuelle, et peut 
etre sevree sans difficulty. 

Le premier cas de recours a la dialyse peritoneale en 
traitement de l’insuffisance cardiaque date de 1949. De- 
puis cette date, de nombreuses etudes, toutes de type 
avant/ apres et sans groupe controle, ont e value positive- 
ment cette technique. 12 14 Une equipe 12 a demontre, en 
2012, une amelioration des symptomes. Une autre 13 a note 
une diminution des hospitalisations et une amelioration 
fonctionnelle (qualite de vie, stade de la New York Heart 
Association , marche). Plus recemment, une equipe fran- 
gaise 14 a montre , a partir de 126 patients, une diminution 
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des hospitalisations, une amelioration de la FE VG, et une 
bonne tolerance. 

La dialyse peritoneale, malgre l’absence d’essais ran- 
domises validant la technique dans cette indication, 
semble apporter un benefice en termes de tolerance fonc- 
tionnelle, de rehospitalisations et de qualite de vie. Son 
application reste en pratique reservee aux syndromes 
cardio-renaux de type 2, en raison de difficultes a initier 
cette technique dans les situations aigues. 

Hemodialyse 

L’hemodialyse permet d’associer, a partir d’une circula- 
tion extracorporelle, le principe de rultrafiltration isolee 
(extraction d’un ultrafiltrat isotonique) et une epuration 
sanguine (fig. 2B) . Elle offre, par rapport a rultrafiltration 
isolee, l’avantage d’une grande accessibility dans les 
centres de dialyse frangais. 

L’hemodialyse permet, par rapport a la dialyse peri- 
toneale, de debuter la technique sans delai. Elle risque 
cependant, en cas d’ instability hemodynamique ou d’ex- 
traction hydrosodee rapide, de favoriser une perte de 
fonction renale qui rendra le sevrage de la technique 
difficile. Le choix de la voie d’abord est egalement delicat, 
avec un risque infectieux en cas de catheter, et cardiaque 
en cas de fistule. 

Le benefice de l’hemodialyse dans les syndromes 
cardio-renaux de types 1 et 2, malgre un recours tres 
frequent, n’a ete valide par aucun essai randomise. Les 
donnees de registre, 15 avec les limites liees a une approche 
retrospective, seraient en faveur d’une meilleure survie 
en hemodialyse par rapport a la dialyse peritoneale. 


Traitement symptomatique 
et palliatif 

Chez ces patients, le pronostic vital et fonctionnel est 
altere a court terme. Une information claire et compre- 
hensible est apportee au patient et a son entourage sur 
la severity de l’insuffisance cardiaque et la faible espe- 
rance de vie en l’absence de transplantation. Le carac- 
tere palliatif des techniques autres que la transplanta- 
tion est precise. A la lumiere de ces explications, le 
patient realise un choix eclaire. Si sa decision se porte 
sur une non-escalade therapeutique, une prise en 
charge palliative s’ajoute aux suivis cardiologique et 
nephrologique. Quelle que soit la decision du patient, 
la redaction de directives anticipees et la designation 
d’une personne de confiance sont encouragees. 

L’ATTEINTE RENALE NE DOIT PAS 
ETRE NEGLIGEE 

Les syndromes cardio-renaux constituent une entite 
physiopathologique large et heterogene. Des l’appari- 
tion d’une insuffisance renale, meme moderee, le pro- 
nostic vital des patients est en jeu. Les cas de resistance 
vraie aux diuretiques sont rares si l’approche diete- 
tique et medicamenteuse est rigoureuse. Ils s’accom- 
pagnent d’une mortality elevee. Une approche multi- 


disciplinaire (medecin traitant, cardiologue, 
nephrologue, reanimateur) prenant en compte les 
souhaits du patient est necessaire. Les differentes the- 
rapeutiques (chirurgicales ou methodes d’ ultrafiltra- 
tion) semble nt complementaires et peuvent se succeder 
selon 1’evolution du patient. Les techniques d’extrac- 
tion hydrosodee, bien qu’elles n’aient pas demontre a 
ce jour de benefice sur la survie, semblent une option 
a considerer dans des situations d’impasse therapeu- 
tique pour prevenir les decompensations cardiaques 
et/ou apporter un soulagement symptomatique. La 
mise en place d’essais randomises evaluant la balance 
benefices-risques de ces therapeutiques invasives, lar- 
gement utilisees en pratique courante, semble plus que 
jamais necessaire. © 


RESUME SYNDROME CARDIO-RENAL : PRISE 
EN CHARGE DIAGNOSTIQUE ET THERAPEUTIQUE 

La survenue d’une defaillance renale au cours de I'insuffisance cardiaque congestive, 
bien que frequente, est souvent negligee. Cependant, le pronostic vital des patients 
est en jeu des I'apparition d'une insuffisance renale, meme moderee. L’approche 
initiale associe une application rigoureuse des recommandations, une prise en charge 
conjointe cardionephrologique et un suivi rapproche impliquant la participation 
active du medecin traitant. Les situations de resistance vraie aux diuretiques sont 
rares et souvent tardives. Mais elles marquent un tournant pronostique majeur. Elies 
s'accompagnent d'une mortality elevee mais imprevisible sur le plan individuel. Une 
approche multidisciplinaire prenant en compte les souhaits du patient est necessaire. 
Plusieurs therapeutiques sont envisageables et eventuellement complementaires : 
transplantation cardiaque, extraction hydrosodee (par ultrafiltration, hemodialyse ou 
dialyse peritoneale), recours aux amines, assistance ventriculaire et/ou prise en 
charge palliative. Les techniques d'extraction hydrosodee, bien qu’elles n'aient pas 
demontre de benefice sur la survie, semblent espacer les rehospitalisations et 
apporter un soulagement symptomatique. La realisation d'essais randomises est 
plus que jamais necessaire. 


SUMMARY CARDIORENAL SYNDROME: DIAGNOSTIC 
AND THERAPEUTIC APPROACHES 

Kidney dysfunction during congestive heart failure, although frequent, is often 
neglected. Yet, it represents a life-threatening condition, even when the kidney 
dysfunction is moderate. The initial approach involves strict application of 
recommendations, cardiologic and nephrologic joined management and close follow- 
up involving patient's general practitioner. Cases of true diuretics resistance are 
infrequent and late. Yet, it represents a significant turning point. Mortality is high, 
with a major individual unpredictability. A multidisciplinary approach is needed, 
which has to take into account patient's preferences. Several treatments may be 
discussed and are sometimes joined: cardiac transplantation, water and salt 
extraction (using ultrafiltration, hemodialysis or peritoneal dialysis), vasoconstrictive 
drugs, ventricular assistance devices and palliative care. Water and salt extraction 
techniques seem to space out hospitalizations and to provide symptomatic relief 
even though no benefit on patient survival has been demonstrated to date. The need 
for randomized clinical trials is mandatory. 
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